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論文の要旨及び判定理由 
 
免疫不全者におけるサイトメガロウイルス（CMV）感染症に対して、抗CMV薬であるガンシクロ
ビル（GCV）を長期間投与すると、CMVのUL97（リン酸化酵素）とUL54（DNA合成酵素）の変異を
介してGCV耐性CMV株が数～38％で発生する。近年、眼科領域では、免疫正常者の前部ぶどう膜炎
にCMVが関わることが明らかとなり、GCV療法の有用性が報告されている。本疾患は、慢性・再発
性であるため長期間のGCV療法が必要だが、本疾患におけるGCV耐性については不明である。本研
究では、CMV前部ぶどう膜炎と診断された免疫正常者10例から、GCV療法前とGCV治療中に採取し
た前房水27検体を用いて、CMV UL97とUL54の遺伝子型GCV耐性解析を行った。 
UL97は18検体、UL54は19検体から塩基配列データ得ることができた。既報のGCV耐性に関わる
変異はなかったが、全ての検体のUL97とUL54に、GCV感受性に関与しない変異（多型）、表現型 
GCV耐性が不明な変異、もしくは未報告の変異が検出された。UL54の解析では、GCV療法への反応
が不良であった2例の検体から、多型もしくは、他の変異と共にGCV耐性へ関与する可能性が示唆
されているT691S変異が検出された。 
本研究は、免疫正常者におけるCMV前部ぶどう膜炎の微量な前房水を用いて、GCV耐性変異CMV
株の有無を検索することができた初めての研究であり、この手法は将来的に難治症例の補助診断
や病態解明の一助となりうると認められ、博士（医学）の学位に値するものと判定した。 
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最終試験の結果の要旨 
 
 サイトメガロウイルスの実験室株と臨床分離株との違いについて 
サイトメガロウイルスに起因する眼疾患の特徴について 
質量分析によって前房水中のサイトメガロウイルスタンパク質を同定できる可能性について 
 
試問し満足すべき解答を得た。 
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